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Шишкоподібній залозі (ШЗ) приналежить 
виняткова роль у механізмах розгортання про-
грами онтогенезу щодо участі у формуванні 
хроноперіодичної системи та фундаментальних 
основ біологічних ритмів. У попередньому по-
відомленні [22] узагальнено відомості про ста-
новлення хроноритмів у пренатальному періо-
ді онтогенезу. Мелатонінутворювальна функція 
ШЗ – це тривалий у часі процес. У плодів лю-
дини на 8-му міс. внутрішньоутробного розви-
тку це цілком сформований нейроендокринний 
орган целюлярного типу, але синтез МТ досягає 
максимального рівня лише на 7-му році життя.
Мелатонін (МТ) визнано важливим ендо-
кринним сигналом хроноперіодичної системи 
щодо координації багатьох ритмічних подій [17]. 
Синтез МТ здійснюється багатьма органами і 
тканинами (наприклад, сітківкою ока, циліар-
ним тілом, апудоцитами шлунково-кишкового 
тракту, шкірою, кістковим мозком та ін.), але 
переважна роль у цьому приналежить шишко-
подібній залозі. І ситуація не тільки в тому, що 
понад 80% циркулюючого з кровю МТ пінеаль-
ного походження. Ситуація в іншому – біологіч-
на дія позапінеального МТ реалізується безпо-
середньо там, де він синтезується [17], а його 
секреція не зазнає циркадіанного ритму [26, 7].
На сьогоднішній день, МТ єдиний природ-
ний хронобіотик з широким спектром фізіоло-
гічної дії [24]. Характерно, що його роль як ре-
гулятора біологічних ритмів універсальна для 
всіх живих організмів, – від одноклітинних до 
хребетних включно. Нещодавно доведено до-
бовий ритм синтезу МТ і в безхребетних [5].
Викликає науковий інтерес становлен-
ня мелатонін-утворювальної функції шишко-
подібної залози в пре- і неонатальному пері-
одах онтогенезу ссавців і людини, зокрема. 
Виділяють центральні і периферичні лан-
ки мелатонін-продукувальних клітин. До цен-
тральної ланки приналежать шишкоподібна 
залоза та зорова система [25]. Периферичну 
ланку мелатонін-продукувальних клітин утво-
рюють органи шлунково-кишкового тракту, 
нирки, надниркові, підшлункова і щитопо-
дібна залози, яєчники, ендометрій та ін. [26]. 
Незаперечні докази провідної координу-
ючої функції шишкоподібної залози і МТ 
у забезпеченні гормонального гомеостазу і 
ритмогомеорезису дозволяють по-новому визна-
чити біологічну та ендокринну роль МТ [19, 20]. 
Мелатонінутворювальна реакція організ-
му на зміну освітлення підпорядкована та зале-
жить від довжини світлового дня (фотоперіоду) 
і відбувається у темнову фазу циклу. Очевидно 
тому МТ отримав назву «гормон темряви» [9].
Продукція МТ регулюється норадреналі-
ном, який вивільняється з симпатичних нерво-
вих закінчень у паренхіму ШЗ винятково вночі. 
Епіфізарний контроль за функцією залоз 
внутрішньої секреції здійснюється двома шля-
хами: прямо – через МТ-рецептори у ткани-
нах залоз і опосередковано через централь-
ні механізми регуляції ендокринних функцій, 
шляхом активування також МТ-рецепторів. 
Мелатонінові рецептори (МТ1 і МТ2), що 
активуються МТ шишкоподібної залози прина-
лежать до суперродини рецепторів мембрано-
залежних доменів, які передають сигнал вну-
трішньоклітинно через G-протеїн [11, 4]. МТ 
стимулює переважно мембрано-зв’язувальний 
G-білок МТ1 рецепторів (МТ1a, МТ1b, МТ1c), 
що локалізуються в ендотелії кровоносних су-
дин серця, головного мозку, сітківки ока. МТ2 
рецептори за кінетичними властивостями низь-
коафінні і містяться здебільшого в периферичних 
тканинах. Їх число залежить від фізіологічно-
го стану організму та циркадіанного ритму [16].
Рецептори до МТ у центральних та пе-
риферичних тканинах з’являються на ран-
ніх стадіях ембріонального розвитку [2].
Формування мелатонінутворювальної функції 
плода і новонародженого відбувається за 
участі материнського МТ. Так, у вагітних 
за умов недостатнього харчування, уведен-
ня екзогенного МТ покращує ефективність 
плацентарного кровотоку, відновлює масу 
плода при народженні внаслідок регуляції пла-
центарних антиоксидантних ферментів [3].
Доведена участь МТ у статевому дозрі-
ванні. З’явилися повідомлення щодо низької 
продукції цього гормону в дітей, що мали за-
тримку внутрішньоутробного розвитку при на-
родженні [8]. Дослідженнями [10] з’ясовано, 
що субкомпенсована плацентарна недостат-
ність збільшує експресію МТ, ступінь якої коре-
лює з тяжкістю морфологічних змін у плаценті. 
Надмірна експресія МТ виникає як в результа-
ті збільшення його продукції нейроендокринними 
клітинами плаценти [16], так і шляхом захоплен-
ня МТ з кровотоку матері і плода [1, 3]. Внаслідок 
плацентарної дисфункції плід не доотримує мате-
ринський МТ. Ситуація погіршується ще й тому, що 
в пренатальному онтогенезі за причин незрілості 
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 Результати дисертаційних та науково – дослідних робіт
органів нейроендокринної системи шишкоподібна 
залоза в обмеженій кількості  синтезує власний МТ.
Зважаючи на участь МТ в механізмі захоплен-
ня вільних радикалів, зазначені патохімічні зміни 
спрямовані на захист плаценти від пошкоджуваль-
ної дії вільних радикалів, пероксинітриту та інших 
продуктів пероксидного окиснення ліпідів [13].
З іншого боку, недостатнє надходження МТ до 
плода є однією з ланок патологічної незрілості 
функції ЦНС: порушення формування циклічної 
організації сну, затримка психомоторного розви-
тку, формування активного, пасивного та посту-
рального тонусу і рефлекторних реакцій ЦНС.
Затримка внутрішньоутробного розвитку пло-
да, патологічна дисоційована незрілість функ-
цій ЦНС є однією з причин переважаючої за-
тримки формування рудиментарних безумовних 
рефлексів і свідчить про тривалу дисфункцію 
в період внутрішньоутробного розвитку [23]. 
Продукція МТ у новонароджених із затрим-
кою внутрішньоутробного розвитку, не тільки 
істотно зменшена, але при цьому відсутній влас-
тивий для здорових дітей добовий ритм [21].
Затримка внутрішньоутробного розвитку нега-
тивно впливає на надходження материнського МТ 
та його біотрансформацію. Так, вміст 6-сульфа-
токсимелатоніну (кінцевий продукт обміну МТ) 
в сечі новонароджених із зазначеним порушен-
ням  розвитку становив вдень 3,94±1,34, а вночі 
3,45±1,34 нг/мл, тоді як у контролі відповідно 
14,6±2,5 та 6,6±1,5 нг/мл [21]. Вміст МТ у груд-
ному молоці у жінок через 3 міс. після пологів 
прямо корелював з рівнем гормону в плазмі кро-
ві. Так, вночі вміст МТ у плазмі крові становив 
280±34 пмоль/л, а в грудному молоці – 99±26 
пмоль/л. У світловий проміжок доби МТ не визна-
чався ні в плазмі крові, ні в грудному молоці [6].
Вплив добового ритму освітлення та нега-
тивний ефект порушення тривалості світлово-
го дня на синтетичну функцію шишкоподібної 
залози зазначається в роботі [13]. Перебуван-
ня тварин в період внутрішньоутробного розви-
тку і після народження при постійному освіт-
ленні спричиняло більш раннє становлення 
статевої функції щодо контролю. На підставі 
цілої низки різнопланових досліджень доведе-
но, що відсутність фотоперіоду при постійному 
освітленні в період ембріонального розвитку і 
з моменту народження порушує постнатальний 
розвиток фізіологічних систем. При цьому більш 
чутливими до змін світлового режиму виявили-
ся тварини в пренатальному періоді онтогенезу.
Торкаючись механізму таких явищ з літера-
тури відомо, що на етапі ембріонального розви-
тку інформація про світловий режим передається 
до плода від вагітної опосередковано через МТ, 
який проникає через плацентарний бар’єр [14], 
а в період новонародженості коли шишкоподіб-
на залоза функціонально незріла, істотний вплив 
має МТ, який надходить з молоком матері [15].
Короткий огляд робіт переважно останнього 
десятиріччя свідчить, що  структурна організа-
ція ШЗ має чітку періодизацію у пренатальному 
онтогенезі. Нейроендокринні ефекти органа фор-
муються за участі мембранних і ядерних мела-
тонінових рецепторів. Ці процеси здійснюються 
під контролем часових генів, визначена їх лока-
лізація, доведена причетність до мелатонінут-
ворювальної організації шишкоподібної залози. 
Проте, у подальшому вікові зміни в епіфізі у по-
стнатальному онтогенезі характеризуються пере-
важно функціональними, ніж морфологічними 
зрушеннями. Компенсація дисфункціональних 
явищ досягається уведенням мелатоніну, епі-
таламіну, епіталону та інших пептидних біо-
регуляторів шляхом експресії гена с-fos у пі-
неалоцитах, забезпечується відновлення ритму 
функціональної активності шишкоподібної залози. 
Залишається покладати надії, що подальші моле-
кулярно-генетичні дослідження будуть спрямовані 
на поглиблене вивчення генного контролю мелато-
нінутворювальної функції шишкоподібної залози.
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Резюме. В статье обобщены сведения о физио-
логическом значении и этапах становления мела-
тонинобразующей функции шишковидной железы 
у млекопитающих. Показано, что мелатонин на 
ранних этапах онтогенеза поступает к плоду с 
кровью беременной, а после рождения – с моло-
ком матери.
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Summary. The article summarizes information 
about the physiological significance and stages of 
melatonin formation function of the pineal gland 
in mammals. It was found that melatonin comes to 
fetus in the early stages of ontogenesis from blood of 
pregnant and after birth – from mother's milk.
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